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下垂体 一 副腎皮質系と下垂体
一 甲状腺系の 相互作用
に か ん し て は い ま だ不明の 点 が 多 い . 以前 に 著者 ら は
1)
A d dis on 宿 意 者 に thyr otr opin - r elea sing M




- ho r m one (TSH) の 増
加 が お こ る こ と , ま た治療 に よ り T S Hの 反応 が 正常
化す る こ と を 報告 し た . ま た Toplis s ら
2Iは 最 近
cortis ol の 低下が T S Hの 分泌を 直接刺激 す る こと を
示唆 し て い る . 一 方副 腎皮質 ホ ル モ ン 投 与 時 や
Cu shing病 な ど副腎皮質 ホ ル モ ン の 過剰状態 に お い
て は T S H お よ び甲状腺 ホ ル モ ン の 低下が 認 め られ
別
,
著者 ら4)も T R H負荷試験 に お い て T S H反応 が低下す
る こ とを報告 した . こ の よ う に下垂体 一 副 腎皮質系 と
下垂体 一 甲状腺系は密接 に 関係 し合 っ て い る こ と が推
測 さ れ る . 甲状 腺機能異常状態に お け る 下垂体
一 副腎
皮質機能 に か ん して はイ ン ス リ ン 負荷試験 に よ る 報告
が散見 さ れ る がl 抑 , い ま だ 一 定の 見解が え られ て い な
い . Lysin e
- 8 一 Va s opr e s sin は C O rtic otr opin -
rele a sing
- fa cto r(C R F)a nalogu eと考 え ら れ て お
り , 下垂 体に 直接作用す る刺激 で あり イ ン ス リ ン 負荷
試験 と は異 な り 視床下部 一 下垂体系 の 関与 は少 な い と
考 え られ るが こ れ を用 い た報告 は な い . 今 回前記 2 つ
の 系の 相互関係を あ き ら か に する 目的で 甲状腺機能異
常例 に Lysin e - 8 - Va s opre s sin 負 荷試験 を お こ
な い A C T H, C O rtisolお よ び T S Hの 分泌動態 を調 べ
た .
Ⅰ . 対象 お よ び方法
1. 対象: 甲状腺機能 に つ い て は 臨床症状 お よ ぴ
Trios o rb( 以下T3R S U), T hyr o xin e
- iodin e(以
下 Tヰ), T S Hの 測定 に よ り総合的に 診断 し た ･ 未治療
の 原発性甲状腺機能冗進症患者 17例( 男性3 例
･ 女性
14例 , 年令17 才～ 64才 . 以 下未治療冗進群と略)t
未 治療の 原発性甲状腺機能低下症患者 18例 ( 男性2
例 ･ 女性16 臥 年令35才 ～ 71才 , 以下未治療低下群
と略), 正 常対照群 11例 (男性 7例 ･ 女性 4 臥 年令
20 才 ～ 60 才) を 対 象 と し て Lysin e
- 8 -
Va sopre s sin 負荷試験を お こ な っ た ( 表1 )･ また治
療後甲状腺機能 が正常化 し た時点で甲状腺機能瓦進例
10 例( 男性3 例･ 女性 7例 . 年令 17 才
～ 53 才･ 以下
冗進症治療後群 と略), 甲状腺機能低下例8 例(男性1
例 ･ 女性 7例 t 年令35才 ～ 67才 , 以下 低下症治療後
群 と略)に 再び Lysin e - 8 - Va s opr e s sin 負荷試験
を お こ な っ た .
2. Lysin e- 8 - Va s opre s sin 負荷試験 (L VP試
験):早 朝空腹時 に Va s opr es sin - Sa ndo z⑪(Lysin e
- 8 - Va s opr e s sin . 以 下 L V P と略)10単位を筋注
し た . 肘静脈 に 留置 カ テ ー テ ル を お き , 注射前
･ 注射
後 15分 ･ 30分 ･ 60 分 ･ 90分 ･ 120 分 に 留置カ テ
~
テ ル よ り採 血 し ,血奨 分離後測定ま で- 20 ℃で 凍結保
存 した . 各 々 の 検体 に つ い て AC T H, C O rtisol･ T SH
を 測定 し た . ま た末治療元進群 の 5例 お よ び未治療低
下群 の 4例 で は 同時 に pr ola ctin (以 下 PR L) を測定
し た .
3 . 各種 ホ ル モ ン の 測定法: A C TH‥CIS RI A キッ ト
を 用 い て 測定 し た(N 端 に 対 す る抗体 を用 い de xtra n
- Cha r c o al法 に よ る8)). c o rtis ol: 第 一 ラ ジオ ア イ ソ
Interr elatio nship Betw e e nPituitary-thyr oida nd Pituitary- adr enal Ax es･ Tar oO hn o,
Departm e nt of Inte rn al Medicin e(Ⅰ), (Dire ctor ‥ Pr of･ N ･ Hattori)･ School of Medicine,
Kan az a w aUniv e rsity.
甲状腺機能異常症 に おけ る L V P負荷試験
卜 一 プ 社製 RI A キッ ト(ポ リエ チ レ ン グリ コ
ー ル 法).
TS H: 第-- ラ ジ オ ア イ ソ ト ー プ 社製 R IA キッ ト (二抗
体法). P R L:CISRI A キッ ト(二抗体法)･ T3R SU: ダ
イ ナ ポ ッ ト社製 ト リ オ ソ ル プキ ッ ト . T4: マイ ク ロ カ
ラ ム 法 . に よ り測定 し た . 本文で は 平均値 ± 標準誤差
で表示 し stude nt t検定 で 有意差検定を お こ な っ た .
Ⅱ . 結果
1. 正常 対照群: A C T H:L V P負荷前値 は 64.2 ±
6.9p g/ 山 で あ り . 頂値 は負荷後30分 に 認 め ら れ そ
の値は 93.3 ± 12.Op g/mLで あ っ た . Co rtis ol: 前値
は19.5 ± 2.6〃g / d 上で あり 頂値 は負荷後 60 分に 認
めら れ その 値は 31.8 ± 4.5/｣g / 射 で あ っ た( 表2).
TS H: 前値は 4.6 ± 0,6pU /mL であ りL V P負荷にて も
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変化 は認め ら れ な か っ た ( 表1).
2. 未治療甲状腺機能異常群: A C T H: 未治療元進群
の 前値 は43.5 ± 7.1p g/ 山, 未治療低下群で は38.9
± 7.1p g/ mエで あ り 両群間 で は未蛤療元遁群 で や や
高値を示し た が 有意の 差 で は なか っ た . 未治療瓦進群
で は A C T Hの 頂値は 15分後 に 認 め ら れ , そ の 値 は
95.2 ± 13.9p g/ mエで あ り未治療低下群 の 頂値 (15
分 . 55.1 ± 7.8p g/ mり に 比 し 有意 に 高 く (P <
0.02),未治療低下群 に 比 し急峻な反応を示 した . ( 本
論文で は L V P負荷後 の 頂値 が15分か ら30 分後 に 認
め られ そ の 値が 披比較群 よ り高く , か つ 120分後 に は
ばぼ 前借近 く の 倦 ま で に低下 す る反応曲線 を示す もの
を急峻 な反応と し た).未治療冗進群と低下群の 前値を
Tablel. Clin c al data
No r m al Hyperthyr oid HypothYr Oid
Total 田 17 18
M ale 7 3 2
Fe m ale 4 1 4 16
Age(y.0 .) 20- 60 17- 64 35- 71
T3RS U(%) 2 9±0.9 45.6±2.7 21.3±0.8
T4(γ/dl) 6.5±1.2 11.5±1.2 1.6±0.3
TS H(JLU/ml) 4.6±0.6 belo w 3.0 111.0±22.2
(M ±S E)
Table2. A C T Hand c ortis olr espo n s esto L V P
ACTH(pg/ml) Co rtis ol(FLg/dl)
Bas e M a xim u m Ba s e Maxim um











Untre ated 3 8.9±7.1
=
55.1±7 .8 15.4±2.2 25.9±2.1
Tre ated 33.2±9.3 64 .0±14 .5 11 .2±1 .7 21.5±4.8
(M ±S E) ♯ p<0.05n or m alc o ntr oIv.s. u ntr e ated hyperthyr oids
…
p<0.02n or m alco ntr oIv.s. u ntre ated hypothyr oids
* …
p<0･02u ntr e ated hype rthyr oids v.s. u ntre ated hypothyroids
… *
p<0.02u ntr eated hyperthyr oids v.s. tr eated hy pe rthyr oids
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正常対照群 と比較 す る と両群 と も に 有意 に 低値 で あ っ
た (未治療瓦進群 P < 0.05, 未 治 療 低 下 群 P く
仇02 ). ま た頂値 は未治療冗進群 で は正常対照群 よ り
も高く , 未治療低下群で は低く な る傾向 に あ っ た ( 図
1).
Co rtis ol: 未治療冗進群 で は前値 13.6 ± 2.5FLg /
郎 と未治療低下群(15.4 ± 2.2購 / dり に 比 し て や
や低値 を示 した が 有意の 差で は な か っ た . ま た 未治療
冗進群で は L VP 負荷後30 分に 頂値を認め 以 後下降 し
120分後 に は ほ ぼ前値近 く ま で に 低下 し た (16･3 ±
3.7〃g / dり . 一 方未治療低下群 で は上昇 は緩徐 で 頂
値 は LVP 負荷後90分 と未治療冗進群 に 比 して遅 れ て
認 め ら れ た . その 後の 低下 も綬徐 で 120分後 も前値に
複 さ ず (24.9 ± 2.9〟g / dり , 負荷前値 な らび に 未治
療冗進群 120分値 に 比 し有意 に 高値 を示 し た (P <
0.05). ( 図2 ).
T S H: 未治療冗進群 に お い て は す べ て 3〃U /mエ以
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untre ated hyper- a nd hypothyr oids
野
下で L V P負荷 に よ っ て も変化 は認 め られ なか っ た .末
治療低下群 で は前値 の バ ラ ツ キ が は げ し か っ た (図
3 ). し か し L V P負荷後の 値を前値に 対す る百分率(%
T S H) で 表わ すと L V P負荷後上昇を示 し , 60分で は
137.4 ± 15.1 %と最高値 を示 し た . こ れ を正 常対照群
と比較 す ると 60分, 90 分で 有意 に 高値 で あ っ た (60
分 P く 0,05,90分 P < 0.05), ( 図4)･
P R L: 末治療冗進群5 例の 前値 は 0.24± 0･1m U /
mェで あ り t 末治 療 低 下 群 4 例 の 前 借 は 0.38 ±
0.18m U / 雨で あ っ た . 両群と も前値 は正常範囲内で
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あり L V P負荷 に よ っ て も変化 は認 め られ な か っ た( 図
5).
3. 甲状 腺疾患治療前 ･ 後で の 比較( 表2 ):A C T H:
冗進症治療後群 で は A C TH の 前 値 は 33.7 ± 5.9p g
P Rし
しV P10 ∪_l.m.↓ M !S E M
O･･-一一-･･ - 0Unt｢e at e dHype ｢lhyr oidism (∩=5)
か--･つUn l｢et edHy pothy｢ 01dis m (n=4)
0 15 30 60 90 120min.
Fig. 5. P R Lr e spo n seto L V P in u ntr e ated
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Fig･ 6･ A C T Hre spons e to L V P in hype r･
a nb hypothyr oids befor e and afe rtr eatm e nt
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/mエと や や 低い 傾向に あ っ たが 有意 で はな か っ た . 頂
値 は負荷後 15分 に 認 め られ(53.0 ± 6.7p g/ 扉), 負
荷後1 5分 , 30 分で は未治療完進群に 比 し有意 に 低値
を示 した(P < 0.02), (図 6 - ①). 低下症治療後群 で
は未治療低下群 に 比 し て 急峻 な反応を示 した ( 図6 -
②).
Co rtis ol: 冗進症治療後群で は A C T Hの 場 合 と 同
様 に前値, 頂値 と も未治療冗進群 に比 し て や や 低い 傾
向 に あ っ た ( 図7 - ①). 低下症治療後群 で は未治療低
下群 に 比 し前値 , 頂値 と も低 い 傾向 に あ り , 90 分･
120分で は未治療低下群 に 比 し有意 に 低値 を 示 し た
(90分 P < 0.02,120分 P < 0.05), (図7 - ②).
TS H: 冗進症治療後群 で は前値 は 5.9 ± 1. 2〟ロ /
m乙と正常範囲内に あ り治療前と同様に L V P負荷 に て
も変化 は認 め ら れ な か っ た . 未治療低下群で は 前述 の
ごとく % T S Hの 増加 を認 めた . L V P負荷試験 に よ り
T S Hの 増加反応を示し た例の う ち4例 に 低下症治療
後 に 再度 L V P負荷試験 を施行 しえ た が 1例 を 除 い て
Cohis o【
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は T S Hの 増加 は認 め られ なか っ た ( 図8 )･
4. 未治療低下群 に お け る L V Pに 対す る T S H
の 反
応態度に つ い て :栄治療低下群 に お い て L V P負荷試験
に よ る T S日 の 反応 は全休 と して は増加反応を示 し て
い た が個 々 の 例 に つ い て 詳細 に 検討す る と L V P負荷
に よ り T S H が増加反応を示 し た群 (T SH 反応群) と
TSH の 増加 が認 め られ な か っ た 群 (T SH 不応群)
の
2 群に 大別さ れ た ･ そ こ で こ の 2群 の 臨床的な差異
の
有鮒 こ つ い て 検討 して み た ( 表3)･
T S H反応群 は 7例で う ち 男性2 例･ 女性 5例 で 年令
は35才か ら67 才, 平均 53■3才 で あ っ た ･T SIl不応群
野
は6 例全例女性で あ り 男性 は お ら ず年令 は 35才 か ら
7 4才 , 平均 50.2才 で あり 差 は み られ な か っ た ･ 甲状
腺機能低下 の 原因 と し て は T S H反応群 で は
' 31
Ⅰ 治療
後2 軋 慢性甲状腺炎3 例, 甲状腺手術後 1例･ 特発
性 1例 で あ り . T S H不応群で は慢性甲状腺炎3 軋特
発性3 例で あ っ た . X 線 学的 な ト ル コ 鞍 の 検 索は
T S H反応例 で は 2例 で 実施 し え た が ト ル コ 鞍の 破
嵐 拡大 は認 め ら れ ず そ の 体積 は平均 582m m
3
で あ っ
た . T S 日不応群 で は 3例 に つ い て Ⅹ 線学的に ト ル コ
鞍を検査 しえ た が T S H反応群 と同様に ト ル
コ 鞍 の 破
壊 , 拡大 は認 め られ ず そ の 体積 は平均 715･2mm
3で あ っ
Table3. Clin ical data of T S Hre spo nde rs a nd
non respo nder s
T S Hr e spo nder TSH n o n r e spo nde
r
Case s ■7 6
M ale 2
0




(m e a n) 53.3
50.2
Se11年Turcic a
(m 3, m e a n)
582 715.2
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た. T SH の 前値 は T S H反応群 で 63.0 ± 19.6FLU /
mL, T S H不応群 で 139.4 ± 41.4FLU /mL と T S H不応
群で 高値を示 し た ･ TS壬i反応群の う ち 治療後 に 再度
LVP負荷試験 をお こ な っ た 4例 で は 1 例 を 除 い て
LVP負荷 に よ る T S Hの 上昇は認 め られ な か っ た (図
璧Eコ
5. 甲状腺機能 と A C T Hの 分泌能 に つ い て : 甲状腺
機能の 程度 と A C T Hの 分 泌能 を比較 す る た め に
T,R S Uの 値 お よ び TS Hの 前借 と A CTH の 頂値 と を
比較した が未治療冗進群 , 低下群 と も に相関 は認 め ら
れなか っ た .
6.L V P負荷 に よ る副作用: はと ん ど総 て の 例 で 下腹
部不快感が認 め られ た . 他 に便意 . 血圧上昇 , 顔面蒼
白などが 認め ら れ たが い ず れ も軽度で あ り , そ の た め
に検査を中止 し た例 は な か っ た . 以 上の 副作用 は L V P
負荷後 15分頃よ り認 め ら れ 90分ま で に は消失 した .
Ⅲ . 考察
甲状腺機能異常症 に お け る下垂体 一 副腎皮質系の 反
応態度に つ い て は従来 よ り種 々 の 研 究 が な さ れ て い
る . 末梢 ホ ル モ ン の 相互 関係 に つ い て は動物実験の 成
績に よ ると 甲状腺 ホ ル モ ン 過剰状態で は副腎の 肥大が
お こり , 一 方甲状腺を切除し た り薬物 に よ っ て 甲状腺
機能を低下さ せ る と副腎の 萎縮が お こ る こ とが 報告さ
れて い る即 . ま た 下 垂体 ホ ル モ ン で は T S 日の 値 と
AC T‡iの 値の 間で は逆 の 関係 が認 め られ る と い う 報
告もみ られ る鋸 . こ れ らの 報告 か ら は甲状腺機能克邁症
で は A C T H, C O rtis ol が増加 し , 甲状腺機能低下症 で
は逆に A C TH, C O rtis ol が低下 し て い る こ と が推測 さ
れる . しか し甲状腺 ク リ ー ゼ 例 で は A C T H投与 に 対す
る 血欒1 7- O H CSの 反 応 の 低下 が 報告 さ れ て お
り 叩 , ま たそ の 治療と し て 副腎皮質 ホ ル モ ン 剤 も使用
される 川 . 実際に 甲状腺機能異常例 に つ い て A C T Hや
C Ortis ol な どの 下垂体 一 副腎皮質系 ホ ル モ ン を 測 定
した報告 をみ る と bio a s say に よ る報告 で は甲状腺機
能冗進症 で は高値を示す と す る も の や- 2‖ 3)感度以 下 で
あ っ た と す る報告一句 が あ り , ま だ 一 定 し て お らず ,ま た
RIA に よ る報告で も 高 い と す る も の 8や 正常範囲内 に
あると す る9)もの が あ り
一 定の 見解が えられ て い な い .
Gallaghe r
1 51 らは 甲状腺機能元進症 で は 正常者 より も
頻回に A C T H, C O rtis olの epis odic s e c r etio n が お
こる こ と を報告 して い る . し たが っ て 基礎値 の みで 下
垂体 一 副腎皮質系の 機能を判断す る こ と に は問題が あ
り, AC T H･ C O rtis olの 分泌動態 の 検査 に は負荷試験
による研究が必要と 思 わ れ る .
甲状腺機能異常症の 下垂体 一 副腎皮質系 ホ ル モ ン の
分泌動態の 研究 に 関 して は従来 の 報告 で はイ ン ス リ ン
負荷試験 に よ る もの が 多い . た と えば 布川ほ削甲状腺機
能克進症 に お け るイ ン ス リ ン 負荷後 の A CTH の 頂 値
は正常者 に 比 し低く 甲状腺機能低下症で は さ ら に 低く
な る と報告 して い る . 一 方川越 は6IN 端お よ ぴ C 瑞抗
体を用 い て A C T Hの RIA を おこ な い 甲状腺機能瓦進
症 で はイ ン ス リ ン負荷後の 頂値 は正常者に 比 し高く ,
CO rtis olの 頂値 は甲状腺機能冗進症 , 低下症 と も に正
常者 より も低値を示 し たと報告 して い る . イ ン ス リ ン
負荷 に よ る A C T Hの 分泌は視床下部よ り 分泌 さ れ る
C R F を介 して 下垂体に は た ら く刺激で あ る が . 一 方
L V Pは直接下垂体に ほ た らい て A C T Hの 分泌 を お こ
すと い わ れ て い る一別 . した が っ て L V P負荷試験 に よ る
成績 はイ ン ス リ ン 負荷に お け る よ り も視床下郎 一 下垂
体系 の 関与が少 な い こ と が推測 され る . し か し L V P負
荷試験 によ り 甲状腺機能異常症 の 下垂体 一 副腎皮質機
能 を調 べ た 報告 は著者の 検索 し たか ぎり で はみ られ な
い
. 今回の L V P負荷試験 の 結果 に よ る と A C T Hは 甲
状腺機能冗進群 で は 頂値 は正常群 . 甲状腺機能低下群
より も高く , ま た 早期に 認 め られ 以後は急激 に低下 し
全体と して 急峻な 反応を示 し た . 逆に 甲状腺機能低下
群で は頂値 は 低 く な だ ら か な 反応曲線 で あ っ た .
Co rtis olも甲状腺機能瓦邁群 で は頂値 は早期 に 認 め
られ すみ や か に 低下 したが . 甲状腺機能低下群で は 頂
値 も遅れ て お り , 以後 の 低下 も緩徐で 全体 と して な だ
らか な反応を示 した . しか し甲状腺機能瓦進群 , 低下
群 とも そ の 前値 , 頂値 は は ば等 し い 値を示 し両群と も
正 常群に 比 し低 い 傾向に あ っ た . こ の 成績 はイ ン ス リ
ン 負荷試験 に よ る川越61の 報告 と ほぼ 一 致 して お り ,ま
た メ ト ピ ロ ン 負荷 テ ス ト に よ る M in o z zi ら乃の 甲状腺
機能低下症 に お け る報告と も 一 致 して い た . こ の こ と
は 甲状腺機能異常症 で は視床下部 一 下垂体系を介 さ な
い 下垂体 へ の 直接刺激 に よ っ て もイ ン ス リ ン 負荷試験
や メ ト ピ ロ ン 負荷試験の よ う な視床下部一下垂体系の
フ ィ ー ド バ ッ ク を 介 し た 刺 激 と 同様 な A C T托
C O rtis olの 分泌 動態の 変化が お こ る こ と を 示 し て い
る .
甲状腺機能異常症 に お い て A C T H, C O rtis ol の 分 泌
動態 の 変化 を も た らす 機序に 関し て は . 甲状腺機能冗
進症 に お い て ほ C O rtis olの 副腎皮質か ら の 分 泌 速度
お よ び代謝速度が冗進 し , 逆 に 甲状腺機能低下症で ほ
C O rtis olの 分泌 速度お よ び代謝速度が低下 す る こ と
が報告さ れ て い る 紺
7‖ 8)が , A C T Hに か ん し て の 報告 は
著者 が調 べ たか ぎり で はみ あ た ら な い . 今回 の L V P負
荷試験 に よ る結果を分析す る と甲状腺機能元進症 に お
い て は A C TIiの 分泌 の 冗進 に より そ の 頂値 が 高 く か
つ 早期 に 認 め られ , そ れ に伴 っ て C Ortisol の 項値 も早
150
期 に 認め ら れ る . しか し同時に A C T H･ CO rtis olの 代
謝速度も冗進 して い る た め両 ホ ル モ ン と も頂値以 後 は
す み やか に 低下 し, 全体 と し て は急峻 な反応を示 し た
もの と推測 さ れ る . 一 方 甲状腺機能低下症 で は下垂体
の A C T Hの 分泌 の 低下 に より A C T Hの 頂値は低 く な
り , そ れ に伴 い C O rtis ol の 分泌も低下す る ･ ま た 同時
に A C T H, CO rtis ol の 代謝速度 も低下 し て い る た め 頂
値以後 の 低下 が緩徐で , 全 体と して は な だ ら か な反応
を示 した こ と が推測さ れ る ･
甲 状 腺機能低下症例 に 対 す る LV P負荷試 験 で
TSH の 変 化 を 調 べ た 報 告 は な い . Cu shing 病 や
Nels ｡ n症候群で は T R H負荷 や Va s opr e s sin 負 荷
な どに よ り A CT Hの 増加 が認 め ら
1 9)n , Ac r o megaly
にお い て も L H p R H負荷や T R H負荷 に よ り H G H




して も最近 Gia mpietro
2 2) らは無排卵婦人82人 に つ
い て L H - R H負荷試験を お こ な い 13 例に P R Lの 増
加反応が認 め ら れ た こ とを 報告 して い る ･ こ の よ う に
下垂体 ホ ル モ ン を過剰 に 分泌 し て い る状態で はそ の 過
剰分泌 して い る下垂体 の 分泌細胞 は本来 の 視床下部性
刺激ホ ル モ ン 以外 に よ っ て も容易 に刺激 さ叫うる こ と
が予測さ れ る . 著者の 今回の 成績で は甲状腺機能低下
群 で L V P負荷に よ り正常対照群 に 比 し 有意 な T S H
の 増加 を認 めた . 甲状腺橡能低下症例 に お け る L V P負
荷試験 に よ る T S Hの 反応 を よ り 詳細 に み る と , T S H
の 増 加が認 め ら れた 群 と認め られ な か っ た 群の 2群 に
分 け られ た . そ こ で こ の 2群間の 臨床的差異の 有無が
問題 とな るわ けで あ る が , T S Hの 前値が T S H不応群
で TS H反応群 に 比 しよ り 高い 傾向に あ っ た ･ こ の こ
と は T S H反応群で の T S Hの 上 昇は T S Hの 代謝速度
の 低下 に よ り見か け上上昇 した もの で はな い こ とを 示
して い る が そ れ以外 に は両群の 差 は明 らか で は なか っ
た .
甲状腺機能低下症に お い て L V P負荷 に よ り T S H
が増加 し た理 由に つ い て . P R L が L VP
■
負荷試験 に よ
り反応 しな か っ た こ と か ら L V P がT R H を介 し て
T S H分泌細胞を刺激 し た可能性 は考 え に く い ･ つ ぎ
に Cu shing 病 , Nels o n症候群 , Ac ro m egaly な ど に
認 め ら れ る ごと く下垂体 の T S H分泌細胞が腫瘍化 し
て い る 可能性 が考 え られ る . こ の 点 に か ん して は長期
の 甲状腺機能低下症例 で ト ル コ 鞍 の 拡大や 視野障害を
き た し下垂体腫瘍の 存在 が推測 さ れ治療 に より こ れ ら
の 症状 が改善す る例 も報告さ れ て い る
2 榊
･ しか し 今
回の 例 で は検索 しえ たか ぎり で は Ⅹ 線学 的 に ト ル
コ
鞍の 破壊 は認 め られず , そ の 体積 も正常範囲内に あり
腺腫の 存在 し た証拠 はえ られ て い な い ･ ま た 甲状腺機
野
能が 正 常化 し た後 に 施行 し た L V P負荷試験 で は 1例
を除 い て T S Hの 増加反応は消失 し て お り ･ こ の よ う
な い わ ゆ る pa r ado xical r e spo n s eを 示 した例で すべ
て に 下垂体腺腫 が存在 して い た か ど う か は疑問 で あ
る . 結局 は下垂体 T S H分泌細胞の 肥 大や 過 形成 も し
く は微/ト腺腫 の 存在 な ど に よ り下垂体 T S H分泌細胞
に レ セ プ タ ー の 異常 が お こ り C R F様物質 で ある L V P
に よ り T S Hの 分泌 が 刺激さ れ た 可能性 が考 え ら れ.
前記 し た A C T H, HGH お よ び P R Lの 場 合 と 同様に
T S H も分泌過剰状態 に お い て は本来 の 視床下部性刺
激 ホ ル モ ン で あ る T R H 以外 の L V Pに よ っ て も 容易
に 刺激 さ れ う る こ と が 示唆さ れ た ･
以 上甲状腺機能先進症お よ び 低下症 に つ い て C R F
an alogu eと考 え られ る L V P負荷 をお こ な い , イ ン ス
リ ン 負荷試験 と は ぼ同様 の A C T H, COrtisolの 分泌動
態 を示 す こ と , ま た 一 部 の 甲状腺機能低下症例で は
L V P負荷に よ り T S Hの 増加反応 が 認 め ら れ る こと
を 報告 した .
Ⅳ . ま とめ
甲 状 腺 機 能 異 常 症 例 に Lysin e
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Va s opr e s sin 負荷試験 を お こ な い A CT H, C O rtis ol,
T S H お よ び P R Lの 分泌動態 を調 べ 以 下 の 結 論 を え
た .
1. A C T‡1の 頂値 は甲状腺機能冗進症例 で 最 も 高く
っ い で 正 常対鼎 例 t甲状腺機能低下症例 の 順で あ っ た ･
Co rtis ol の 前値 は 甲状腺機能冗進症例 , 甲状腺機能低
下症例 と も に 正常対照例 よ り低 く頂値 は甲状腺機能が
低下す るに つ れ 遅 れ る 傾向 に あ っ た ･ ま た A C T且
c o rtis ol とも甲状腺機能冗進症例 で は 急峻 な反応を
示 し , 甲状腺機能低下症例 で はな だ らか に なる傾向が
み ら れ た . こ れ ら の 事実 より 甲状腺機能冗進症 で は
A C TH, C O rtis olの 分泌速度 お よ び 代謝速度 が 冗進
し , 逆に 甲状腺機能低下症で は低下 して い る可能性が
考え られ た .
2. 甲状腺機能低下症例 で は L V P負荷試験 に よ り
T S Hの 分泌 増加が 54% の 例 で 認 め ら れ , ま た これら
の 変化 が 1例 を除 い て 治療後 に は認 め ら れ なく なっ た
こ と , 甲状腺機能低下症例に 対す る L V P負荷試験 で
p RL の 変化が 認め られ な か っ た こ と よ り T SH 過剰
分泌 に より 下垂体 T S H分泌 細胞 に 変化が お こ り , 本
来の T S H刺激 ホ ル モ ン で は な い L V Pに 反 応 して
T S Hの 分泌 が お こ っ た可 能性が 考 え ら れ た .
御指導 と御校 閲をい た だ い た服 部信教授 に感謝 し ます ･ ま
た症 例を多数御 紹介い た だ い た 黒部市民病 院内科 医長高桜英
輔博 士お よび貴重な 御意見を い た だ い た 金沢大 学第1 内科第
1 研 究 室の 諸 先 生 方 に 感 謝 し ま す. Lysin e
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vasopresin を提供 して い た だ い た サ ン ド薬品株 式 会社 に
感謝し ます ･
本論文の 要旨 は第6 回ア ジア ･ オ セ ア ニ ア 内分泌学
会およ び第 51回日 本内分泌学会総会 に お い て 発 表 し
た.
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Abstr act A C T H, C O rtis ol, T S Hand P R Lresponsesto lysine -8-V aSOPreSSin(L V P)w e re studied
in ll n or mal volunte e rs, 1 7 hy perthyroid patients and 1 8 hypot hyr oidpatients, tO Clarify tIle
inte r relatio n ship betw e e npituita ry-t hyr oidandpituita ry
-adre n alaxe s.
1) A C T H: In t he hy pe rthyr oidgro up, the ba s alpla sm a A C T H le v el w a s4 3･5 土7･1 p g/ml(M 土
S E) a nd w as slightly highertha n that in the hy pot hyr oidgr o up(3 8.9土 7.1 pg/ml). T he pe ak
level w as obs e rv ed 1 5min ute s afte rL V Pad ministr atio n(9 5.2 土1 3.9p g/ml), Which w a s signifi-
c antly highe rt ha n that in the hy pot hyr oidgr o up(5 5.1土 7 .8p g/ml, P く0 .0 2). In the hy po -
thyr oidgroup, the peak w a sobs e r v ed 1 5min ute s afte r L V Padmin istr ation ･ But the pe ak
le v el was lo we rt ha nt hat of the hy pe rthyroida nd the n o rm algr o up. In both the hy pe r- and
hy pothyr oidgro ups, ba s al A C T H le ves w e re significa ntlylowe rt ha nthat in t he norm algr o up
(hypert hyroid P< 0.0 5, hy pot hyroid P < 0･0 2).
Cortisol: In the hy pe rthyr oidgr o up, the bas alpla s m ac ortis ol levelw a s1 3.6 士2.5FLg/dl(M 士
SE). T he pe ak w a s obs e rv ed 3 0min utes afte rL V Padministr atio n(2 7.7土 5.3p g/dl), a nd t he nit
de cr e ased sharply. In t he hypot hyr oidgroup,the ba s alc o rtisol le v elw as1 5.4土 2.2FLg/dla nd t he
pe ak w a s obse r ved 9 0min ute s afte r L V Padmimistr atio n. T he cortis ol level w as sigmific antly
highert hanthe basal levele v e n1 2 0min utes afte rL V Padministratio n(P < 0.0 5).
The sere sults indicate that in hy pe rt hyr oidism , the m a xirn al respo nse was obse rv ed in the
e arlie rperiod du eto the in c r e a sed se c retio n r ate of A C T Hand c o rtisol, a nd the ntw oho rm on e
le v els de cr e ased rapidly be c a use of in c r e a sed m etabolic clear a n c e r ate . In hy pothyr oidis m, the
A C T Ha nd c o rtis o1 1e v els 3 0 min utes afte radministr atio n w e rlo we rin c o mparis on with t hat of
hype rthyr oidis m . Co rtis o1 1ev el 1 2 0m inutes afte rL V Padministratio n w a shighe rtha nt hat of
the hy pe rthyroidgroup . Itis probable that both sec retio n and m etabolic cle a r a n c e rate oft he s e
two ho r m o n e sde c re a sed in hy pothyroidism .
2)In the hypot hyr oidgro up, %T S Hgr adu allyin c re a sed afte rLV Padministratio n. T he pe ak
level w as 1 3 7.4 土1 5.1%(M 土S E), Which w a s obse rv ed 60 min utes afte r. T he peak le v el w as
Signific a ntly highe rtha nthat in the n o r m algr o up(P < 0.0 5). On t he ot he rha nd, in the hy pe r-
thyroid a nd the n o r m al gr o up, T S H le v els didn ot cha nge by L V P. T S Ha ugm e ntatio n w a s
notobse rved afte rt hyr oid ho r m o n e r epla c e m e nt e x cept in o n ecase ,
PR Llevel w a s within the n o r m al r ange both in hy pe r- a nd hy pothyroidgr o ups and didn ot
Cha nge after L V Padministr atio n.
It is sug gested that in the state of e x ag ger ated T S Hs e c r etion , T S Hmigh t be stim ulated by
C R F-1i ke substa n ces othe rtha n T R H.
